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Block 539 
Unterdrückung von Demand-
Schrittmachern durch Muskel-
potentiale 61 
- , Vorfelddiagnostik mit Farb-
stoffverdünnungsmethode 
(Shunt-Nachweis) 1010 
Vorhofseptumdefekt, künst-
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Lebensmittelhygiene, Bedeutung 
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Cyclophosphamid 94 
Dr.-Martini-Preis 358 
Paul-Martini-Preis 100 
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bei Plasmozytom 84 
Membranen, bakterielle, Struk-
tur 704 
Meningitis nach Mumps und 
Aquäduktverschluß 43 
rezidivierende, und Liquor-
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PAS und allergische immun-
hämolytische Anämie 234 
Pehr-Dubb-Medaille 100 
Peitschenwurmbefall, eosino-
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Verhandlungsberichte 
Funktionsdiagnostik in der Endokrinologie 
18. Symposion der Deutschen Gesellschaft für Endokrinologie 
unter Mitwirkung der Deutschen Gesellschaft für Klinische Chemie 
Das 18. Symposion der Deutschen Gesellschaft für En-
dokrinologie fand vom 1. bis 4. März 1972 in Hannover, 
statt. Der Präsident der Gesellschaft, H . L . Krüskemper, 
Düsseldorf, gedachte in seiner Eröffnungsrede des im 
vergangenen Jahr verstorbenen Ehrenmitglieds Prof. Dr. 
Benno Romeis, München, und seiner Verdienste um die 
morphologische Endokrinologie. 
Krüskemper verlieh sodann die Schoeller-Junkmann-Preise der 
Deutschen Gesellschaft für Endokrinologie, gestiftet von der Sche-
ring A G , Berlin. Den ersten Preis erhielt Dr . Rüdiger K. Wagner, 
Max-Planck-Institut für Zellbiologie, Wilhelmshaven, für die Ar-
beit »Prinzip und Anwendung der Mikrobestimmung von Steroid-
hormonrezeptoren durch Agargel-Elektrophorese«. Einen zweiten 
Preis erhielt Dr . Gerhard Leyendecker, Universitäts-Frauenklinik 
Bonn, für die Arbeit »Studies on the endocrine regulation during 
the periovulatory phase of the human menstrual cycle: the effects 
of oestradiol-17ß and progesterone on the release of pituitary L H 
and FSH«. Ein weiterer zweiter Preis wurde an Dr . Matti J . T i k k a -
nen und Prof. Dr . Herman Adlercreutz, Department of Clinical 
Chemistry, University of Helsinki, Finnland, vergeben für ihre Ar-
beit »Urinary estriol conjugates in pregnancy. Studies on the urinary 
excretion of estriol conjugates in normal pregnancy and in recurrent 
intrahepatic cholestasis of pregnancy«. 
Der Marius-Tausk-Förderpreis, gestiftet von der Organon G m b H , 
München, wurde 1972 nicht vergeben. 
Methoden-Kolloquium 
Dem eigentlichen Symposion ging ein von H . J. Karl, 
München, geleitetes Methoden-Kolloquium mit dem The-
ma »Probleme der Bestimmung von Stefoid-Produktions-
und -Sekretionsraten« voraus. 
H . Koblet, Zürich, sprach. über Modelle der Radionuklidkinetik 
(Grundlagen). In einem ersten Teil wurde eine einfache Philosophie 
des Begriffs Modell entwickelt. Was auch immer der Zweck eines 
Modells sein mag, spekulativ oder erläuternd, stets handelt es sich 
um einen Versuch zur Nachbildung der Wirklichkeit im Annähe-
rungsverfahren, der keinen Anspruch auf absolute Gültigkeit er-
heben kann. Bei den meist spekulativen Modellen der Klinik zu 
diagnostischen Zwecken ist Einfachheit demnach vorzuziehen; bei 
einfachen Modellen ist die Fiktion bewußt, bei komplizierten 
unbewußt. Isotopenkinetische Modelle versuchen das Gesamtverhal-
ten eines »komplexen biologischen Systems« zu beschreiben: mole-
kulare Definition eines Stoffwechselzuges, örtliche Organisation, 
Seitenzweige, Poolgrößen, Konzentrationen, Raumgrößen, Aufbau-, 
Abbau- und Überführungsgeschwindigkeiten, geschwindigkeitsbe-
grenzende Schritte, Fließrichtungen, regulatorisch bedingte Abwei-
chungen dieser Größen. In einem zweiten Teil wurden die einfach-
sten Modelle beschrieben und das Isotopenverdünnungsprinzip so-
wie Verteilungs- und Stoffwechseldynamik abgehandelt; jedes Mo-
dell erlaubt die Formulierung von Leitsätzen: prinzipielle Verfah-
rensgleichheit von Raum- bzw. Massebestimmung, Bedeutung der 
spezifischen Aktivität bei Umsatzstudien, Bedeutung des Fließgleich-
gewichtes, Hinweise auf Mehrkammersysteme, Bestimmung der 
Syntheserate mit Hilfe des markierten Vorläufers bzw. der Abbau-
rate mit Hilfe des markierten Produktes, prinzipielle Verfahrens-
gleichheit bei Anwendung der Isotopenverdünnung oder der »meta-
bolic clearance rate«, fundamentale Unklarheiten in bezug auf 
Fließgleichgewicht, Gleich Verteilung, Kammerung. 
A. Vermeulen und L . Verdonck, Ghent, beschäftigten sich mit 
metabolischen Clearanceraten und Blutproduktionsraten. Die meta-
bolische Clearancerate ( M C R ) ist das Volumen, das pro Zeiteinheit 
vom Hormon befreit wird. Das Produkt aus M C R und Plasmakon-
zentration eines Steroids ist die Menge Steroid, welche pro Zeit-
einheit aus dem Blut verschwindet. Unter Gleichgewichtsbedingun-
gen gleicht sie der Menge, die während derselben Zeit produziert 
wird: PR = M C R • i . Die Bestimmung der M C R nach Dauerinfu-
sion (2 h) eines radioaktiven Steroids ist einfacher als nach schneller 
Injektion. Voraussetzung ist allerdings, daß Gleichgewichtsbedin-
gungen bestehen, also keine Änderungen im Stoffwechsel oder in 
der Produktion des Steroids auftreten. Man kann die Bestimmun-
gen der M C R nicht auf längere Perioden extrapolieren, da die Ste-
roidproduktion während des Tages erhebliche Schwankungen auf-
weist. Das gilt noch mehr für die Bestimmung der Blutproduktions-
raten; sie umfaßt sowohl die glanduläre Sekretion als auch die 
periphere Entstehung eines Steroids aus Vorstufen. Die Blutsekre-
tionsrate läßt sich durch Subtraktion des Beitrages von Präkursoren 
von der Blutproduktionsrate berechnen. Die Konversionsrate eines 
Präkursors läßt sich durch Infusion des radioaktiven Steroids ermit-
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teln. Als klinisch wichtiges Beispiel wurden die Produktionsraten 
von östradiol und Östron beim Mann vorgetragen. Die Leber hat 
einen Einfluß auf das Ergebnis der Bestimmung der Produktions-
rate, da diese als Produkt von M C R und Plasmakonzentration be-
rechnet wird. Die M C R setzt sich ihrerseits nämlich aus hepatischer 
und extrahepatischer Clearance zusammen, wobei die hepatische 
Clearance sowohl von der Leberdurchblutung als auch von der he-
patischen Extraktion eines Steroids abhängt. Dabei sind für Testo-
steron dessen M C R und prozentualer, nicht an das testosteron-
bindende Globulin (TeBG) gebundener Anteil korreliert. Beim ge-
sunden Mann werden mehr als 50% des östradiols aus Testosteron 
und etwa 25% des Östrons aus östradiol gebildet. Bei Leber-
zirrhosen ändern sich diese Beiträge von Präkursoren erheblich. Die 
Konversionsrate von Testosteron zu östradiol ist bei Leberzirrhose 
stark erhöht, die M C R für Testosteron und östradiol fallen 
ab, so daß bei Leberzirrhose die Plasmakonzentrationen von 
östradiol, Östron und A 4-Androstendion höher als bei Gesunden 
sind. Die Bestimmung von metabolischer Clearancerate, Blutpro-
duktions- und -sekretionsrate ermöglicht somit Studien über die 
Herkunft verschiedener Steroide. Für die klinisch-endokrinologische 
Diagnostik sind solche Untersuchungen jedoch nur in ganz seltenen 
Fällen erforderlich, da meist einfachere Bestimmungen der Plasma-
konzentrationen ausreichen. 
L . Nocke-Finck und H . Breuer, Bonn, referierten über Produk-
tions- und Sekretionsraten von Östrogenen und Progesteron. Echte 
Sekretionsraten sind nur durch direkte Bestimmung der arteriovenö-
sen Differenzen an endokrinen Organen zu ermitteln Die Produk-
tionsraten von Östrogenen sind bei Frauen in der Follikelphase mit 
56-190 |i,g/24 h niedriger als in der Lutealphase (88-269 u.g/24 h). 
Für Männer liegen die Werte zwischen 19 und 45 }xg/24 h. Ebenfalls 
wurden die Werte für die Schwangerschaft und verschiedene pa-
thologische Zustände diskutiert. Die metabolischen Clearance-Raten 
für Östron sind bei Frauen und Männern gleich groß, während für 
östradiol-17ß bei Männern die Werte etwa 30% höher liegen als bei 
Frauen. Ferner wurden Angaben für die metabolische Clearance-
Rate von Progesteron gemacht; diese liegen für Männer sowie für 
Frauen während des menstruellen Zyklus und während der Schwan-
gerschaft in der gleichen Größenordnung. Die mittleren »Blut«-
Produktionsraten von Progesteron betragen beim Mann im Mittel 
0,52 mg/24 h, bei Frauen in der Follikelphase 2,1 mg/24 h und in 
der Lutealphase 24,9 mg/24 h ; in der Schwangerschaft werden Werte 
bis 300 mg/24 h gemessen. 
Über Sekretionsraten von Aldosteron berichtete D . Lommer, 
Mainz. Bei erhöhter Aldosteronsekretion wird die Gesamtaktivität 
verlangsamt, der spezifische radioaktive Metabolit (säurelabiles 
Aldosteron-18-glucuronid) zeitgerecht ausgeschieden. Bei Leberzir-
rhose und Niereninsuffizienz kommt es zu einer Verzögerung der 
Ausscheidung des radioaktiven Metaboliten. 
Über ihre klinischen Erfahrungen mit der Bestimmung von Sekre-
tionsraten von Cortisol und Cortisosteron berichteten W. Winkel-
mann, Köln, und H . Zimmermann, Düsseldorf. L . Raith, München, 
sprach über Produktionsraten von Corticosteroiden und Androge-
nen als Parameter der Nebennierenrinden- und Hodenfunktion. Bei 
Leberzirrhose, Niereninsuffizienz und anderen Zuständen mit ge-
störtem Cortisolabbau fanden sich zum Teil erhöhte Cortisol-Sekre-
tionsraten bei normaler oder niedriger Ausscheidung von Porter-
Silber-Chromogenen, während Cortisol-SR und 17-OHCS sonst im 
allgemeinen gut korreliert sind. Die Bestimmung von Androgen-
Sekretions- und -Produktionsraten ist durch die Interkonversion ein-
zelner Androgene besonders bei Frauen sowie bei Patienten mit 
Chromosomenaberrationen oder Leberfunktionsstörungen erschwert. 
Zusammenfassend ergab die Diskussion, daß die theore-
tischen Grundlagen dieser kinetischen Untersuchungen 
sehr komplex sind und daß die Methoden für die übliche 
klinisch-endokrinologische Diagnostik kaum erforder-
lich, für bestimmte wissenschaftliche Fragestellungen da-
gegen von großem Wert sind. 
Prostaglandine und Hormonwirkung 
S. Bergström, Stockholm, sprach über die Prostaglandine. 
Diese Verbindungen wurden in den dreißiger Jahren 
durch von Euler und Goldblat im Sperma entdeckt, und 
zwar aufgrund ihrer darmkontraktionsstimulierenden 
(Meerschweinchen) und blutdrucksenkenden Wirkung 
(Katze). Inzwischen gelang die Isolierung und schließlich 
die Strukturaufklärung dieser Substanzen mit Hilfe der 
Massenspektrometrie. Essentielle Fettsäuren wie Arachi-
donsäure sind die Vorstufen dieser Verbindungen, bei 
denen es sich um zyklische ungesättigte Fettsäuren han-
delt. Man unterscheidet die E-Verbindungen mit einer 
Ketogruppe von den F-Verbindungen mit einer Hydroxyl-
gruppe. Die Prostaglandine P G E l 5 P G E 2 , P G E 3 , PGFi«, 
PGF 2 a und PGF3« kommen alle beim Menschen vor. Zum 
Teil sind auch die Metaboliten biologisch aktiv. Der 
Hauptmetabolit eignet sich vielleicht für die Bestimmung 
von Sekretionsraten. Die Bestimmung von Blutspiegeln 
durch kombinierte Gaschromatographie und Massen-
spektrometrie mit Deuterium-markiertem Carrier ist 
möglich. Die radioimmunologische Bestimmung scheint 
für den physiologischen Bereich noch nicht spezifisch und 
empfindlich genug zu sein. Am Fettgewebe wirken die Pro-
staglandine bei stimulierter Lipolyse antilipolytisch, und 
zwar über eine Hemmung der Bildung von zyklischem 
Adenosinmonophosphat. In anderen Organen kommt es 
dagegen zu einer Stimulierung der Adenylcyclase. Zur 
Zeit wird die praktisch-klinische Bedeutung der Prosta-
glandine für den artifiziellen Abort untersucht. Beim 
Schaf wirken Prostaglandine am transplantierten Ovar 
luteolytisch (Hormonnatur). Der Abfall des Progesteron 
dürfte für den Abort wichtig sein (Affe). Bei der mensch-
lichen Gravidität scheint die intraamniotische Injektion 
von Prostaglandinen eine zuverlässige und nebenwir-
kungsarme Methode zur Induktion eines Aborts zu sein. 
Bei intravenöser Applikation (PGF 2 a) kommt es zu er-
heblichen Nebenwirkungen (Diarrhoe, Erbrechen). Aspi-
rin und Indometacin scheinen die Biosynthese der Pro-
staglandine zu hemmen. 
Qualitätskontrolle 
In seinem Vortrag über die Kontrolle klinisch-chemischer 
Analysen unter besonderer Berücksichtigung von Me-
thoden der klinischen Endokrinologie ging J. Büttner, 
Hannover, auf die Anwendung der Fehlertheorie auf 
quantitative chemische Analysen ein, welche zu Fehler-
meßgrößen (Präzision, Richtigkeit) führt, die zur Kon-
trolle von Analysen im laufenden Betrieb geeignet sind. 
Unter Benutzung dieser Fehlermeßgrößen ist eine sta-
tistische Kontrolle der Analysenresultate möglich. Der-
artige Kontrollverfahren sind für die geläufigen Metho-
den der klinischen Chemie seit längerem im Gebrauch, 
auf Methoden der klinischen Endokrinologie haben sie 
indessen noch wenig Anwendung gefunden. Das ent-
scheidende Problem ist dabei die Kontrolle der Richtig-
keit. Als untere Nachweisgrenze wurde der Mittelwert 
des Leerwertes plus der dreifachen Standardabweichung 
des Leerwertes definiert. 
Aldosteron, Renin, Angiotensin 
Kritische Betrachtungen zur Bestimmung von Aldosteron, Reniri 
und Angiotensin stellte H . Breuer, Bonn, an. Die Doppeliso topen-
derivat-Methode ist für die Aldosteronbestimmung immer noch die 
Referenzmethode (Urin). Für die Bestimmung von Aldosteron im 
Blut wurde als Referenzmethode die Kombination von Gaschroma-
tographie und Massenspektrometrie empfohlen. In Zukunft wird 
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wohl die radioimmunologische Aldosteronbestimmung für eine 
weitere Verbreitung dieser klinisch wichtigen Untersuchung sorgen. 
Renin wird zur Zeit noch indirekt bestimmt. Dazu stehen biolo-
gische Verfahren zur Verfügung, bei welchen die Bildung von An-
giotensin II nach Inkubation mit exogenem oder endogenem Renin-
Substrat gemessen wird (Ratten-Blutdruck). Andererseits läßt sich 
das aus dem Renin-Substrat entstehende Angiotensin I radioimmu-
nologisch bestimmen, wobei ebenfalls das Problem der Angiotensi-
nasenhemmung noch nicht voll befriedigend gelöst ist. Radioimmu-
nologisch läßt sich auch das biologisch aktive Angiotensin II direkt 
im Serum bestimmen, das allerdings infolge der unvollständigen 
Konvertierung von Angiotensin I nicht immer unbedingt ein Maß 
für die Reninaktivität darstellt. 
Uber die klinische Bedeutung des Renin-Angiotensin-
Aldosteron-Systems berichtete W. Siegenthaler, Zürich, 
mit seinen Mitarbeitern W. Vetter, R. Beckerhoff und 
C. Werning. Ausgehend von den pathophysiologischen 
Vorstellungen vom Zusammenspiel zwischen Renin, An-
giotensin und Aldosteron können krankheitsbedingte 
Veränderungen dieses Systems unterschieden werden, die 
einerseits eine adrenale und damit in erster Linie aldoste-
ronbedingte Genese aufweisen, andererseits eine extra-
adrenale bzw. renale und damit in erster Linie angioten-
sinbedingte Ursache haben. In großen Zügen entspricht 
diese Gliederung Zuständen, die auch als primärer und 
sekundärer Hyperaldosteronismus bezeichnet werden. 
Die primäre Bedeutung dieses Systems liegt offensichtlich 
nicht so sehr in seiner blutdrucksteigernden Wirkung, als 
vielmehr in seinem regulativen Effekt auf den Natrium-
bnd Wasserhaushalt. 
Katecholamine und Metaboliten 
Die Analytik der Katecholamine und einiger Abbauprodukte in 
Urin und Plasma erläuterte H . Wisser, Hannover, entsprechend 
ihrer Bedeutung für die Routinediagnostik bei Tumoren des sym-
patho-adrenalen Systems. Für die Katecholaminbestimmung im 
Urin hat die fluorometrische Bestimmung mit der Trihydroxyindol-
methode breiteste Anwendung gefunden, während im Plasma da-
neben die Äthylendiaminmethode zur Anwendung kommt. Spezifi-
tät und Empfindlichkeit der Methoden sind unterschiedlich, die 
fluorometrische Plasma-Katecholaminbestimmung im Normalbereich 
ist unsicher. Die Schwierigkeiten der Metanephrinbestimmung 
sind zum Teil durch die erforderliche Hydrolyse des Urins be-
stimmt. Die photometrische Bestimmung der Summe der Meta-
nephrine (Pisano) erlaubt keine Messungen im Normalbereich. Die 
fluorometrischen Methoden sind sehr umständlich und • erfordern 
eine saubere Abtrennnung von Adrenalin und Noradrenalin, da die 
Fluoreszenzspektren identisch sind. Die gaschromatographische Be-
stimmung als Trifluoracetylderivate nach Bertani und Mitarbeitern 
scheint hinsichtlich der Richtigkeit und Präzision das zur Zeit beste 
Verfahren zu sein. Für die Bestimmung der 3-Methoxy-4-hydroxy-
mandelsäure existieren photometrische, gaschromatographische und 
radiochemische Bestimmungsverfahren. Die photometrischen Me-
thoden für ihre Bestimmung im Urin (Pisano et al., Sunderman et 
al.) besitzen eine ausreichende Spezifität und gute Präzision. 
Z u r Bestimmung im Plasma bei Normalpersonen besitzt nur die 
Isotopenderivatmethode von O'Gorman die erforderliche Emp-
findlichkeit. Zwischen der Bestimmung der 3-Methoxy-4-hydroxy-
mandelsäure und der 3-Methoxy-4-hydroxyphenyl-essigsäure 
(Hauptmetabolit des Dopamins) gibt es einige Gemeinsamkeiten. 
Eine apparativ und in der Durchführung einfache Methode zur Be-
stimmung der letzteren fehlt allerdings. 
Die Bewertung klinisch-chemischer Befunde in der Dia-
gnostik von Tumoren des sympatho-adrenalen Systems 
war das Thema von H . J. Dengler, Gießen. Im ersten 
Teil seines Vortrags diskutierte er die Diskriminanz von 
Methoden bei Tumoren des sympatho-adrenalen Systems. 
Beim Phäochromozytom findet sich sowohl bei intermit-
tierender als auch bei kontinuierlicher Hypertonie eine 
ständig erhöhte Katecholamin-Ausscheidung. Bei Nör-
malpersonen findet man einen Quotienten aus Vanillyl-
m andelsäure (VMA) und Noradrenalin (NA) von 83 im 
Urin. Die Urinausscheidung dieser Substanzen spiegelt 
das Integral der Sekretion über die Zeit wider, so daß für 
diagnostische Zwecke Plasmabestimmungen nicht erfor-
derlich sind. Beim Phäochromozyten ist der Quotient aus 
Vanillyl-mandelsäure und Noradrenalin plus Adrenalin 
(A) bei großen Tumoren gleich 97, während er bei kleinen 
Phäochromozytomen trotz gleichgroßer Katecholamin-
ausscheidung auf 17 erniedrigt ist (Crout). Das bedeutet, 
daß die Bestimmung der Vanillyl-mandelsäure diagno-
stisch nur für große Tumoren günstiger ist, während sich 
kleinere Phäochromozytome sicherer durch die gleich-
zeitige Bestimmung von Noradrenalin und Adrenalin 
erfassen lassen. Für Fälle mit fraglich erhöhter Katechol-
aminausscheidung und Blutdruckkrisen wurde die unge-
fährlichere Tyraminbelastung mit gleichzeitiger Katechol-
aminbestimmung empfohlen, welche mit geringeren 
Risiken als die Glucagon- oder Histamin-Provokation 
belastet ist. Eine diskriminierende Bedeutung kommt 
der getrennten Bestimmung von Noradrenalin und Adre-
nalin im allgemeinen nicht zu, es sei denn, daß bei den in 
14% der Fälle vorliegenden extra-adrenalen Phäochro-
mozytomen bevorzugt Noradrenalin gebildet werden 
kann. Auch beim Neuroblastom findet sich eine erhöhte 
Ausscheidung des Hauptmetaboliten des Dopamins, 
nämlich der Homovanillyl-mandelsäure (HVMA). Im 
zweiten Teil seines Vortrags widmete sich Dengler der 
Bewertung der Methoden. Eine Katecholaminausschei-
dung über 200 fxg/24 h ist als sicher erhöht zu bezeichnen, 
Werte unter 100 fxg/24 h sind sicher normal, Im Grenz-
bereich zwischen 100 und 200 fxg/24 h empfiehlt sich 
die Bestimmung der Vanillyl-mandelsäure und der Me-
tanephrine sowie die Wiederholung der Untersuchung 
nach einwöchiger Bettruhe. Etwa 10% der Patienten mit 
essentieller Hypertonie haben eine Katecholaminausschei-
dung bis zu 200 |jig/24h. Tetracycline und a-Methyl-Dopa 
sind Störfaktoren der Katecholaminbestimmung; nach 
Absetzen einer a-Methyl-Dopa-Behandlung muß man mit 
der Untersuchung mehr als zehn Tage warten. Bei alleini-
ger Katecholaminbestimmung werden 2% der Phäochro-
mozytome (Greff und Strobach) übersehen, während bei 
alleiniger Bestimmung der VMA-Ausscheidung 27% der 
Phäochromozytome nicht erfaßt werden. Für die Diagno-
se der Neuroblastome, müssen alle drei Methoden (Kat-
echolamine, V M A und HVMA) eingesetzt werden. Bei 
der Bestimmung der Vanillyl-mandelsäure nach Pisano 
stört Clofibrat. 
Parathormon, Calcitonin 
J. L. H . O'Riordan, London, berichtete über seine im-
munradiometrische Methode zur Bestimmung des mensch-
lichen Parathormons im Plasma (Lancet 1971/11, 1172). 
Diese radioimmunologische Bestimmungsmethode wurde 
mit verschiedenen Fragmenten des aus 84 Aminosäuren 
bestehenden Rinder-Parathormons überprüft. O'Riordan 
verfügt über eine Analyse, die nur das biologisch aktive 
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menschliche Parathormon erfassen soll. Er fand eine 
Korrelation zwischen Tumorgewicht und Parathormon-
spiegel beim primären Hyperparathyreoidismus. Der 
Normalwert für Parathormon wurde mit 0,4 ± 0,05 ng 
pro ml angegeben und überlappt mit den Werten von 
Patienten mit primärem Hyperparathyreoidismus ohne 
Knochenbeteiligung (0,76 ± 0,1 ng/ml). Patienten mit 
primärem Hyperparathyreoidismus und röntgenologisch 
nachweisbarer Knochenbeteiligung haben dagegen im 
Mittel 5,7 ± 1 ngPTH/ml (Clin. Endoer. 1 [1972], 149). 
Bei Patienten mit malignombedingter Hypercalcämie sind 
die Parathormonspiegel praktisch nicht meßbar niedrig. 
Für die Diagnostik bedeutet das, daß eine Hypercalcämie 
mit überhaupt nachweisbarem Parathormonspiegel als 
durch einen primären Hyperparathyreoidismus bedingt 
angesehen werden darf. Einen besonderen klinischen 
Wert hat diese radioimmunologische Parathormonbe-
stimmung für die Lokalisation von Epithelkörperchen-
adenomen. O'Riordan berichtete abschließend über erste 
Versuche mit einer Radioliganden-Bestimmung von 
Cholecalciferol und 25-OH-Cholecalciferol. - J. L . H . 
O'Riordan wurde durch Beschluß der Mitgliederver-
sammlung korrespondierendes Mitglied der Deutschen 
Gesellschaft für Endokrinologie. 
Wie R. Ziegler, Ulm, berichtete, ist die Bedeutung des 
Calcitonins im Gegensatz zu anderen Eiweißhormonen 
noch weitgehend ungeklärt. Genaue Bestimmungsmetho-
den für dieses Hormon sind daher für folgende Fragen-
komplexe unerläßlich: 1. Welche physiologischen Auf-
gaben hat Calcitonin beim Menschen? 2. Gibt es Erkran-
kungen, bei denen ein Hyper- oder Hypocalcitonismus 
eine Rolle spielt? 3. Kann das Hormon therapeutisch ge-
nutzt werden, und welche Blutspiegel sind dabei erfor-
derlich? 
Z u r Calcitoninmessung stehen biologische und radioimmunologi-
sche Methoden zur Verfügung. Der Bioassay bedient sich des C a l -
ciumabfalls im Serum von Testratten nach Injektion von hormon-
haltigen Lösungen (Extrakte, Serum) bzw. von Standards. Das 
Verfahren erfordert relativ große Hormonmengen, die Empfindlich-
keitsschwelle liegt bei 2-5 m E Calcitonin pro Tier. Das radioimmu-
nologische Verfahren verbindet Genauigkeit mit hoher Empfind-
lichkeit, die untere Meßgrenze liegt im Picogrammbereich. Hormon-
neutralisierende Faktoren im Serum stören jedoch seine Spezifität 
und erschweren die Messung niedriger Werte. 
Zu den genannten Problemen wurden mit Hilfe der Cal-
citoninbestimmung bereits wichtige Befunde erhoben: 
1. Calcitonin ist beim Menschen regelmäßig im Blute zir-
kulierend sowie in Schilddrüsenextrakten feststellbar. 
Seine Aufgabe könnte in einem Schutz des Organismus 
vor Hypercalciämien und Calcium Verlusten liegen; die 
im Vergleich zu Fischen und Vögeln sehr niedrigen Werte 
bei den Säugetieren lassen jedoch auch an ein phylogene-
tisches Relikt minderer Bedeutung denken. 2. Am wert-
vollsten hat sich die Calcitoninmessung für den Nachweis 
eines Hypercalcitonismus beim medullären Schilddrüsen-
karzinom erwiesen. Dieser seltene Schilddrüsenkrebs be-
steht aus calcitoninsezernierenden C-Zellen; die hohen 
Hormonspiegel im Blute der Kranken lassen sich bereits 
biologisch nachweisen. Da der Hypercalcitonismus selbst 
klinisch stumm bleibt und das Leiden familiär gehäuft 
vorkommen kann, ist die Hormonbestimmung im Blute 
entsprechender Personenkreise ein echter Fortschritt. Völ-
lig offen ist dagegen auch heute noch, ob und welche 
Krankheitserscheinungen beim Menschen durch einen 
Hypocalcitonismus hervorgerufen werden können. Eine 
derartige Unterfunktion der C-Zellen wurde für Osteo-
porosen und für das Auftreten der Knochenzysten beim 
Hyperparathyreoidismus erwogen; die Schwierigkeit des 
Nachweises erniedrigter Calcitoninspiegel läßt jedoch 
auch hier Fragen unbeantwortet. 3. Hoffnungen, Kno-
chenerkrankungen wie die Osteoporose mit Calcitonin 
behandeln zu können, erscheinen immer noch verfrüht, 
da nur Krankheitsbilder mit einem erhöhten Knochen-
umsatz, wie der M . Paget, günstig ansprechen. Auch 
Hypercalciämien lassen sich gelegentlich durch Calcito-
nin senken. Bei diesen Therapieversuchen sind Blutspie-
gelkontrollen des Hormons wünschenswert, um einen 
optimalen Einsatz zu ermöglichen. Auch für die Beurtei-
lung extraossärer Effekte des Calcitonins, wie die Hem-
mung der Magen- und Pankreasfunktion, sind derartige 
Messungen wichtig. 
Insgesamt liegt die Domäne der Calcitoninbestimmung 
noch auf dem Gebiet der Forschung, um die notwendigen 
Erkenntnisse zur Bedeutung des Calcitonins für den Men-
schen zu gewinnen; von ihnen wird es abhängen, ob die 
Calcitoninmessung im endokrinologischen Laboratorium 
einen Dauerplatz beanspruchen kann. 
Schilddrüsenhormone und T S H 
Über Methoden zur Bestimmung von Thyroxin ( T 4 ) , Trijodthyro-
nin (T 8 ) und T S H im Serum berichteten J . Herrmann, Hannover, 
und A. von zur Mühlen, Göttingen. Mit der Entwicklung einer 
radioimmunologischen Bestimmungsmethode für Trijodthyronin 
schließt sich eine weitere diagnostische Lücke bei Erkrankungen 
der Schilddrüse. Durch Bestimmung des freien und gebundenen 
Thyroxins und des freien und gebundenen Trijodthyronins kann 
der tatsächliche Stoffwechselzustand im Sinne der Abgrenzung der 
pathologischen Zustände von Hyper- und Hypothyreose gegenüber 
der Euthyreose zur Zeit exakt ermittelt werden. Diesem Ziel kann 
sich jedes Laboratorium, das sich mit Schilddrüsenhormonbestim-
mungen zu befassen hat, durch Auswahl geeigneter Methoden an-
nähern, Erfahrung und objektive Kritik gegenüber diesen Methoden 
vorausgesetzt. 
In jedem Fall ist eine Kombination von Verfahren zur Bestim-
mung der gesamten und freien Konzentration der Schilddrüsenhor-
mone zu fordern. Für Institute, in denen wegen des geringen Pro-
benanfalls die finanzielle Seite keine gravierende Rolle spielt, mö-
gen die kommerziellen Testpackungen zur Ermittlung des Gesamt-
T 4 und der freien Bindungsstellen ausreichen. Bei größerem Bedarf 
an Bestimmungskapazität sollte die automatische PBI-Bestimmung 
beibehalten und durch die finanziell sehr wenig aufwendige Mur-
phy-Technik ergänzt werden. In diesem Fall ist auch der Aufbau 
der Direktbestimmung des freien T 4 lohnend, da mit gleicher Tech-
nik auch die freie T 3 -Fraktion gemessen werden kann. Ideal ist eine 
weitgehende Automatisierung sowohl der Proteinbindungsanalyse 
für T 4 als auch der Ermittlung der freien Bindungsstellen für T h y -
roxin. 
Die Bestimmung des Gesamt-T 3 ist, wie erwähnt, technisch noch 
nicht ausgereift und bleibt wie die radioimmunologische Messung 
von T S H zur Zeit nur wenigen Stellen vorbehalten. Die T S H - B e -
stimmung ist in Kombination mit der Belastung mit synthetischem 
T R H (»thyrotropin releasing hormone«) diagnostisch wertvoll. 
Die klinisch-differentialdiagnostische Bedeutung der Be-
Stimmung von Schilddrüsenhormonen und TSH im Se-
rum diskutierte D. Reinwein, Düsseldorf. Mit der direk-
ten Bestimmung von Gesamt-Thyroxin im Serum ist die 
diagnostische Treffsicherheit von Schilddrüsenerkrankun-
gen deutlich erhöht worden. Änderungen des thyroxin-
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bindenden Globulins (TBG) werden allerdings hier wie 
auch beim PBI miterfaßt. Sie lassen sich durch Messung 
des absoluten freien Thyroxins (T 4) ausschalten. Die Be-
deutung des freien Thyroxins liegt ferner darin, daß man 
hiermit den Schweregrad einer Hyperthyreose und den 
Erfolg der medikamentösen Therapie bei der thyreotoxi-
schen Krise sicherer als bisher abschätzen kann. Verfah-
ren, den freien prozentualen Thyroxin-An teil durch ein-
fache In-vitro-Tests an Stelle der zeitraubenden Dialyse-
methoden zu bestimmen, haben sich in der Klinik 
bewährt. Die Trijodthyronin-(T3-)Bestimmung ist für die 
Diagnostik in den Fällen bedeutsam, in denen bei nor-
malem T B G der T4-Spiegel im Serum nicht mit dem kli-
nischen Bild und den üblichen Schilddrüsenparametern 
übereinstimmt. Es sind dies die T3-Hyperthyreose, Fälle 
von radiojodbehandelten Hyperthyreosen und blande 
Strumen mit bevorzugter T3-Synthese. Wahrscheinlich 
handelt es sich bei diesen Sonderfällen um einen Kom-
pensationsvorgang der Schilddrüse bei gestörter Hor-
monsynthese und (oder) Jodmangel. B& der Früherken-
nung von Hypothyreosen hat sich die TSH-Bestimmung 
außerordentlich bewährt. Im Zusammenhang mit einer 
Stimulation mit T R H lassen sich subklinische primäre 
Hypothyreosen oder bei fehlender TSH-Erhöhung im 
Serum über den TSH-Reserve-Test hypophysär-hypo-
thalamische Hypothyreosen genau differenzieren. Bei der 
Hyperthyreose hat sich zur Uberprüfung des Reglerkrei-
ses Hypophyse-Schilddrüse der TRH-Test als sehr 
brauchbar erwiesen. In diesen Fällen kommt es nicht zu 
einer TSH-Stimulation. Vielleicht läßt sich in der Zu-
kunft der bisher übliche T3-Suppressionstest durch den 
TRH-Test in der Diagnostik und Therapieüberwachung 
ersetzen. 
Androgene 
A. Vermeiden, Ghent, diskutierte gaschromatographische Methoden, 
kompetitive Proteinbindungsanalyse und radioimmunologische Me-
thoden für die Bestimmung von Testosteron. E r empfahl, beim 
Neuaufbau einer Testosteronbestimmung im Plasma die radio-
immunologische Bestimmungsmethode zu bevorzugen. In der Dis-
kussion empfahl P. Jungblut, Wilhelmshaven, allerdings die Kon-
trolle mittels Gaschromatographie. Vermeulen extrahiert Plasma-
proben und reinigt die Extrakte durch Papierchromatographie im 
Busch-A 2-System. Bei radioimmunologischer Bestimmung mit 
Hilfe eines Serums vom Kaninchen, welches mit Testosteron-3-
oxim-Rinderalbumin immunisiert wurde, ergibt die Methode einen 
Leerwert von 9 ± 2 pg, eine Empfindlichkeit von 10 pg und einen 
Variationskoeffizienten von 9% bei einer Konzentration von 50 ng 
pro 100 ml. Die Wiederauffindung war 95 ± 6%, wenn 100 pg 
Testosteron eingesetzt wurden. Die radioimmunologische Testoste-
ronbestimmung wird sich hoch schneller verbreiten, wenn die chro-
matographische Reinigung nicht mehr erforderlich sein sollte (Is-
mail und Mitarbeiter). 
Die klinische Wertigkeit von Androgen-Funktionstests 
wurde von J. Tamm, Hamburg, dargestellt. Die Testo-
steron-Ausscheidung in den Urin läßt sich durch 2500 bis 
5000 Einheiten H C G (humanes Choriongonadotropin) 
um 200 bis 300% stimulieren: Vom 50. Lebensjahr an 
nimmt diese Stimulierbarkeit ab. Zur Spezifität dieses 
Tests berichtete Tamm, daß die Testosteron- und Epi-
testeron-Ausscheidung bei orchidektomierten Patienten 
nur durch A C T H und nicht durch H C G zu steigern sei. 
Eine Verbesserung der diagnostischen Möglichkeiten zur 
Untersuchung der verminderten Testosteronsekretion 
beim Mann und der gesteigerten Testosteronproduktion 
bei der Frau stellt die Plasmatestosteronbestimmung dar. 
Die Testosteronwerte sind altersabhängig. Beim H C G -
Stimulationstest steigt der Plasmatestosteronspiegel um 
etwa 100% an. Dieser Stimulationstest hat sich in der 
pädiatrischen Endokrinologie zur Differentialdiagnose 
von Anorchie und Kryptorchismus abdominalis bewährt 
(Knorrj München). Die Belastung mit Clomifen über 
6 Tage oder mit dem synthetischen L H - R H (LH-releasing 
hormone), mit radioimmunologischer Bestimmung von 
L H (luteotropes Hormon) und von Testosteron wird zur 
Differentialdiagnose des hypothalamischen bzw. hypo-
physären Hypogonadismus beitragen. Außer beim adre-
nogenitalen Syndrom und beim Cushing-Syndrom läßt 
sich mit Hilfe von Stimulations- bzw. Suppressionstests 
mit gleichzeitiger Testosteronbestimmung häufig keine 
exakte Differenzierung bezüglich des Ursprungs der Te-
stosteronmehrproduktion bei der Frau mit Hirsutismus 
herbeiführen. 
Gonadotropine 
H . Karg und D . Schams, Weihenstephan, referierten über die Me-
thodik der Bestimmung von Gonadotropinen. Die gonadotropen 
Hormone, die im einzelnen ihrer Struktur nach (mit Ausnahme 
von Schaf-LH) noch nicht aufgeklärt sind, stellen eine Hormon-
gruppe im Sinne einer Wirkungsdefinition dar. Entsprechend sind 
in der historischen Entwicklung die biologischen Bestimmungsme-
thoden maßgebend gewesen. Für den Routinebetrieb eignet sich 
jetzt noch der Maus-Uterus-Test zur Bestimmung der gonado-
tropen Gesamtaktivität im Harn, während für die Graviditäts-
diagnose die früheren biologischen Schnellverfahren durch kommer-
ziell erhältliche Hämagglutinationstests abgelöst wurden. Die 
anspruchsvolleren und aufwendigeren biologischen Testverfahren, 
die auch für F S H und L H spezifisch sind (Augmentationstest bzw. 
ventraler Prostatatest oder Ovar-Ascorbinsäuretest), sind für Ver-
gleichszwecke bei wissenschaftlicher Fragestellung und zur Testung 
von Standardpräparaten nach wie vor unentbehrlich. Nach dem 
Prinzip der Hämagglutinationstests werden auch spezifische Ver-
fahren zur Feststellung von L H und F S H im Harn nicht-schwange-
rer Frauen eine Rolle spielen. Der in modernen Laboratorien in 
den letzten Jahren eingeführte Radioimmuntest zeichnet sich durch 
besondere Empfindlichkeit aus: F S H und L H sind nunmehr in 
0,1-0,2 ml Blut ohne Extraktion quantitativ erfaßbar. Die Möglich-
keit der serienmäßigen In-vitro-Ansätze und Rationalisierung der 
Auswerteverfahren erlaubt mit dieser Methode eine Bewältigung 
außerordentlicher Probenzahlen. Besondere technische Ansprüche 
sind aber beispielsweise an die Reinheit der Antigene, Spezifität 
der Antisera und Verfügbarkeit geeigneter internationaler Standard-
präparationen zu stellen. Während aufgrund dieser Schwierigkeiten 
noch Diskrepanzen im Hinblick auf Absolutwerte verbreitet sind, 
wurde mit der physiologischen Bedeutung der Ergebnisse für den 
Physiologen und Kliniker eine neue Dimension der Kenntnisse über 
die Gonadotropine im Körper erschlossen. 
G. Bettendorf, Hamburg, ging auf die klinische Bedeu-
tung der Gonadotropinbestimmung bei der Frau ein. Et-
wa zweieinhalb Jahre vor der Pubertät findet man im 
Urin von Kindern einen Anstieg der Totalgonadotropin-
aktivität, ein Befund, der radioimmunologisch bestätigt 
wurde. Als pathologisch ist daher zu werten, wenn man 
bei Mädchen im 13. und bei Knaben im 14. Lebensjahr 
noch keine Gonadotropine im Urin findet. In der ge-
schlechtsreifen Zeit ist der LH-Gipfel in der Mitte des 
Zyklus höher als der FSH-Peak (Plasma). Genauere Ana-
lysen zeigten, daß ein Anstieg der östrogenwerte dem 
Gonadotropin-Peak kurz vorausgeht und möglicher-
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weise durch positive Rückkopplung den Gonadotropin-
ahstieg und die nachfolgende Ovulation auslöst. In der 
Menopause und beim XO-Turner-Syndrom finden sich 
im Vergleich zu den LH-Spiegeln erhöhte FSH-Werte. 
Die Bestimmung des H C G ist für die Diagnose der 
Schwangerschaft und des Chorionepithelioms von prak-
tischer Bedeutung. Die Bestimmung der Gonadotropin-
ausscheidung erlaubt die Abtrennung hypergonadotroper 
und hypogonadotroper Amenorrhoen. Diese Unterschei-
dung ist für die Therapie mit Clomifen und gegebenen-
falls mit menschlichen Gonadotropinen von Bedeutung. 
Funktiontests mit Clomifen und L H - R H können die 
Diagnostik von sekundärer und primärer Amenorrhoe 
verbessern. 
A C T H im Blut - Bedeutung für Diagnose 
und Therapie 
An dem von E.F.Pfeiffer, Ulm, geleiteten Rundtisch-
gespräch nahmen H . Fehm, Ulm, P. de Meyts, Liege, 
P. Vague, Marseille, J. P. Eelber, Lausanne, und G. M. 
Besser, London, teil. 
Nach einer einleitenden Übersicht über die biologische A C T H -
Bestimmung (Pfeiffer) berichtete Fehm über seine Erfahrungen mit 
der radioimmunologischen ACTH-Bestimmung. Seitdem es gelun-
gen ist, einen Antikörper für das synthetische Tetracosactid ( ß 1 " 2 4 -
Corticotropin) zu gewinnen, konnten ausreichend empfindliche 
Standardkurven erstellt werden. Der direkten radioimmunologi-
schen Bestimmung von ACTH-Spiegeln im Plasma steht die Bindung 
an Plasmaproteine im Wege. Bei Extraktion mit Q U S O (Silikat-
Granula) mit einer Ausbeute von etwa 85% werden klinisch plau-
sible ACTH-Spiegel im Plasma gemessen. Die durch Lysin-Vaso-
pressin-Infusion gesteigerten ACTH-Spiegel sinken noch während 
der Infusion wieder ab. Auch de Meyts diskutierte die Fraktio-
nierung des radioimmunologisch meßbaren A C T H bei der Säu-
lenchromatographie. Vague konnte ohne Extraktion radioimmu-
nologische A C T H - W e r t e bestimmen, und zwar mit einem für 
die N-terminalen Aminosäuren spezifischen Antikörper. Er be-
richtete über Normalwerte sowie ACTH-Spiegel bei Insulin-
Hypoglykämie und Lysin-Vasopressin-Injektion. Die normalen 
ACTH-Spiegel steigen von etwa 20pg/ml unter Metopiron-Be-
handlung auf 500pg/ml an. Felber zeigte die Bedeutung des In-
sulin-Hypoglykämie-Tests mit radioimmunologischer A C T H - B e -
stimmung bei verschiedenen hypophysären und hypothalamischen 
Erkrankungen. E r berichtete über fünf Patienten mit Hypophysen-
vorderlappeninsuffizienz ohne Tumor, bei denen er nach der In-
sulin-Hypoglykämie keinen Wachstumshormon anstieg, aber eine 
verzögerte und verlängerte ACTH-Sekretion beobachtete. In den 
Mittelpunkt seines Vortrags stellte Besser die Frage, ob mit der 
radioimmunologischen ACTH-Bestimmung die biologisch wichtige, 
die Corticosteroidsynthese fördernde Aktivität des A C T H bestimmt 
werden kann. Um dieser Fragestellung willen hat er für fünf ver-
schiedene Fragmente des aus 39 Aminosäuren bestehenden A C T H -
Peptids spezifische Antikörper produziert. Mit Hilfe der A C T H -
Bestimmung läßt sich das Cushing-Syndrom bei Nebennierenrinden-
tumor (Adenom, Karzinom), welches ACTH-Spiegel unter 10pg/ml 
aufweist, von dem Cushing-Syndrom bei bilateraler Nebennieren-
rindenhyperplasie sicher unterscheiden. Bei Cushing-Syndrom mit 
Werten über 200 pg/ml ist nach Bessers Erfahrung mit einem ekto-
pischen A C T H - S y n d r o m (ACTH-Produktion in extrahypophysären, 
überwiegend bösartigen Tumoren) zu rechnen. Besser betonte, daß 
in den meisten Fällen die Cortisolbestimmung im Plasma mit den 
dazugehörigen Funktionstests für die klinisch-endokrinologische 
Diagnose von Störungen der Hypothalamus-Hypophysenvorderlap-
pen-Nebennierenrinden-Achse völlig ausreicht und die radioimmu-
nologische ACTH-Bestimmung nur für besondere wissenschaftliche 
Fragestellung erforderlich ist. Freilich bedeutet die Möglichkeit der 
ACTH-Bestimmung für den Arzt eine weitaus größere Sicherheit 
und für den Patienten eine wesentliche Verkürzung seines Kran-
kenhausaufenthaltes, um die primäre Diagnose der Nebennieren-
rinden-Überfunktion in exakter Definition zu stellen. Für den Zeit-
punkt nach dem operativen Eingriff, sei er nun an der Hypophyse 
oder an der Nebenniere angesetzt, stellt sie die mitunter einzige 
Möglichkeit der objektiven Klärung der Situation dar. 
In 110 Kurzvorträgen (Acta endocr. [Kbh.] Suppl. 159 
[1972]) berichteten zahlreiche Arbeitsgruppen über ihre 
im vergangenen Jahr erzielten Fortschritte. Das 19. Sym-
posion der Deutschen Gesellschaft für Endokrinologie 
wird vom 28. 2. bis 3. 3. 1973 in Berlin stattfinden. 
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